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RESUMO 
 
No âmbito da manipulação de produtos cosméticos e medicamentos, um dos principais 
desafios relaciona-se à estabilidade dos compostos manipulados, sendo, portanto, de grande 
importância a realização dos testes de controle de qualidade e a produção de acordo com as 
Boas Práticas de Manipulação em Farmácias. Dentre as substancias que possuem baixa 
estabilidade em formulações de uso tópico, pode-se citar o ácido ascórbico, molécula 
hidrossolúvel e termo lábil que sofre fácil oxidação quando em solução, altas temperaturas e 
pH alcalino. Em decorrência dessas características torna-se importante avaliar se produtos 
farmacêuticos contendo esse ativo são manipulados e armazenados de forma correta, já que 
sua ação pode ser reduzida em consequência da sua instabilidade. Pode-se inferir que é de 
suma importância a avaliação da estabilidade de produtos cosméticos contendo vitamina C, 
desse modo o trabalho teve como objetivo avaliar formulações farmacêuticas de uso tópico 
(creme e gel) produzidos em farmácias de manipulação de Teresina-PI, em virtude dos 
possíveis malefícios que podem trazer aos usuários em decorrência de eventuais instabilidades 
Tratou-se de um estudo descritivo de natureza quantitativa e qualitativa do tipo experimental a 
partir das características físico-químicas através do estudo de estabilidade acelerada. As 
amostras também passaram por avaliações de rotulagem segundo a RDC 67/2007, avaliando-
se os parâmetros exigidos a toda preparação magistral seguindo o procedimento operacional 
escrito para rotulagem de produtos manipulados. Houve uma alteração nas características 
organolépticas das formulações, cremes e géis, submetidas a temperatura ambiente e 40ºC 
após o tempo de 60 dias.  Suas características físicas mudaram quando submetidas a 
alterações ambientais, como temperatura, luz e umidade, tornando as formulações com 
coloração e consistência alteradas do que as mantidas em geladeira. Dentre as farmácias 
analisadas, a F1 não possuiu descrições na embalagem em relação a manter o produto em 
geladeira sob refrigeração, induzindo assim, o usuário a não manter em adequado 
armazenamento. Além de não conter os dados da empresa, não presentes na rotulagem do 
CNPJ e endereço completo. O estudo de estabilidade acelerada mostra a influência das 
condições de armazenamento permitindo uma avaliação metodológica da estabilidade 
agregando uma correta orientação ao paciente e integridade das formulações, enquanto que a 
análise de rotulagem se faz necessária para assegurar a qualidade e segurança do produto, ao 
passo que as informações contidas na rotulagem descrevem os ativos, posologia, dados do 
paciente e estabelecimento. 
 
Palavras-chave: Estabilidade de Cosméticos; Ácido Ascórbico; Cosméticos.  
 
ABSTRACT 
 
It is not a tool for the manipulation of cosmetic products and medicines, one of the main 
challenges is related to the stability of the manipulated compounds, being therefore of great 
importance the performance tests of quality control and production according to Good 
Handling Practices in Pharmacies. Among the substances that is the low stability in formulas 
of topical use, it is possible to mention ascorbic acid, water soluble and thermolabile molecule 
that undergoes easy oxidation when in solution, high temperatures and alkaline pH. It is 
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possible that its application may be reduced as a result of its instability. It can be inferred that 
it is of paramount importance to evaluate the stability of cosmetic products containing vitamin 
C, to design the product with the solution for the development of pharmaceutical products for 
topical use (cream and gel) produced in Teresina-PI manipulation pharmacies, by virtue of the 
possible harms that can bring to the users in case of interruption of unstable events. This was 
a descriptive study of quantitative and qualitative nature of the experimental type from the 
physical-chemical characteristics through the study of accelerated stability. As samples they 
also went through a labeling magazine according to a RDC 67/2007, evaluating the 
demanding parameters in all the master preparation following the written procedure for 
labeling of manipulated products. There was a change in the organoleptic characteristics of 
the formulations, creams and gels, submitted to room temperature and 40ºC after 60 days. Its 
physical characteristics have changed when subjected to environmental hazards such as 
temperature, light and moisture, rendering them as formulations with altered heart and 
consistency than as maintained in refrigerator. Amongst pharmacies analyzed, a description 
not available on packaging in relation to keeping the product in the refrigerator under 
refrigeration, thus inducing the user group is not preserved. In addition, there is no company 
data, there are no present in the CNPJ labeling and full address. The accelerated stability 
study shows the influence of storage conditions allowing a methodological assessment of 
stability by adding a correction to the patient and the integrity of the formulations, while 
labeling analysis is done for product quality and safety, while information on the labeling 
describe the assets, posology, patient data and establishment. 
 
Keywords: Cosmetics Stability; Ascorbic acid; Cosmetics. 
 
1    INTRODUÇÃO  
No âmbito da manipulação de produtos cosméticos e medicamentos, um dos 
principais desafios relaciona-se à estabilidade dos compostos manipulados, sendo, portanto, 
de grande importância a realização dos testes de controle de qualidade e a produção de acordo 
com as Boas Práticas de Manipulação em Farmácias. Dentre as substancias que possuem 
baixa estabilidade em formulações de uso tópico, pode-se citar o ácido ascórbico, molécula 
hidrossolúvel e termolábil que sofre fácil oxidação quando em solução, altas temperaturas e 
pH alcalino. Em decorrência dessas características torna-se importante avaliar se produtos 
farmacêuticos contendo esse ativo são manipulados e armazenados de forma correta, já que 
sua ação pode ser reduzida em consequência da sua instabilidade (MAIA, 2002; DALCIN, 
2003). Além da redução de sua ação, produtos contendo vitamina C que sofram processos de 
oxidação geram radicais livres de modo a tornarem-se agentes potencialmente irritantes e 
sensibilizantes. 
Por outro lado, a legislação brasileira prevê que Farmácias de Manipulação 
determinem a estabilidade de seus produtos com base na avaliação físico-química dos 
componentes e considerações sobre a sua estabilidade, sendo que podem ser consideradas 
como fontes de informações as referências de compêndios oficiais, recomendações dos 
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produtores e publicações em revistas indexadas (BRASIL, 2010). É, portanto, notável a 
ausência de metodologias analíticas a serem executadas rotineiramente nas farmácias de 
manipulação e que determinem experimentalmente a estabilidade dos produtos manipulados, 
muito embora, especialmente em se tratando de produtos cosméticos, estes sejam largamente 
produzidos e dispensados à população na cidade de Teresina (PI), declarando prazos de 
validade de três a seis meses. 
Desse modo, pode-se inferir que é de suma importância a avaliação da 
estabilidade de produtos cosméticos contendo vitamina C produzidos em farmácias de 
manipulação de Teresina-PI, em virtude dos possíveis malefícios que podem trazer aos 
usuários em decorrência de eventuais instabilidades. 
 
2   METODOLOGIA 
Foram adquiridas 6 formulações contendo vitamina C a 5% em 2 diferentes 
farmácias de manipulação da cidade de Teresina-Pi (F1 e F2).  
Foi desenvolvido estudo de estabilidade acelerada, que consistiu na realização de 
avaliações das características físico-químicas das formulações desenvolvidas, acondicionadas 
e armazenadas em temperaturas de 5ºC, temperatura ambiente e 40ºC no tempo zero, 30, 60 e 
90 dias. Para estas avaliações foram realizados os seguintes testes: características 
macroscópicas por meio de identificações visuais e o pH foi determinado pelo uso de fitas 
indicadoras de pH Merck®.  
Já o teor de vitamina C foi determinado segundo o método descrito na 
Farmacopeia Brasileira 5° ed. (2010), dissolvendo cerca de 4 g dos géis e emulsões em 
mistura de 100 ml de água e 25 ml de ácido sulfúrico 2N (SR) seguido de titulação com uso 
de solução de iodo 0,1 N (SV), usando 3ml de amido SI como indicador, até a solução mudar 
de cor. Cada ml de iodo 0,1 N (SV) equivalia a 8,806 mg de C6H8O6. O doseamento foi 
realizado em triplicata. 
As amostras também passaram por avaliações de rotulagem segundo a RDC 
67/2007, avaliando-se os parâmetros exigidos a toda preparação magistral seguindo o 
procedimento operacional escrito para rotulagem de produtos manipulados.  
3    RESULTADO 
De acordo com as exigências de rotulagem presentes na RDC 67/2007 devem 
existir procedimentos operacionais escrito para rotulagem e embalagem. Os rótulos devem ser 
armazenados de forma segura e com acesso restrito e devem apresentar no mínino  analisados 
Brazilian Journal of health Review 
 
Braz. J. Hea. Rev., Curitiba, v. 2, n. 2, p. 756-767, mar./apr. 2019.                       ISSN 2595-6825 
 
 
760  
quanto a 1. Nome do prescritor; 2. Nome do paciente; 3. Número de registro da formulação 
no Livro de Receituário; 4. Data da manipulação; 5. Prazo de validade; 6. Componentes da 
formulação com respectivas quantidades; 7. Número de unidades; 8. Peso ou volume 
contidos; 9. Posologia; 10. Identificação da farmácia; 11. CNPJ; 12. Endereço completo; 13. 
Nome do Farmacêutico responsável técnico seguido do CRF.  
A farmácia F2 forneceu a informação na embalagem de manter o produto 
armazenado em geladeira, enquanto na rotulagem da farmácia F1 não continha tal 
informação, além de não possuir CNPJ e endereço completo da empresa.  
 
Tabela 1: Inspeção dos parâmetros obrigatórios de rotulagem segundo RDC 67/2007, para produtos manipulados 
em duas farmácias diferentes de Teresina-PI das farmácias F1 e F2 em estudo  
Farmácia  1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 
F1 X X X X X X Não 
se 
aplica 
X X X - - X 
F2 X X X X X X Não 
se 
aplica 
X X X X X X 
- : sem informação. 
X : com informação. 
Fonte: SANTOS, A. C. D., 2017 
 
O resultado da análise das características organolépticas e pH foram dispostas nas 
tabelas abaixo. 
 
Tabela 2: Análise das características organolépticas das amostras de creme e gel das Farmácia 1 e Farmácia 2, no 
tempo 0. 
Amostra Cor Odor Aspecto pH 
F1C Branco 
Brilhante 
Característico Emulsão 
concentrada 
5 
F1G Transparente Característico Gel líquido 6 
F2C Branco 
Brilhante 
Característico Emulsão 
líquida 
4 
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F2G Transparente Característico Gel viscoso 6 
Fonte: SANTOS, A. C. D., 2017 
 
Tabela 3: Análise das características organolépticas das amostras de creme e gel das Farmácia 1 e Farmácia 2 no 
tempo de 30 dias.  
Armazenamento Amostra Cor Odor Aspecto pH 
Geladeira F1C Branco opaco Característico Semissólido 5 
F2C Branco 
Translucido 
Característico Semissólido 5 
F1G Transparente Característico Semissólido 5 
F2G Transparente Característico Semissólido 5 
Ambiente 
 
F1C Branco Característico Semissólido 5 
F2C Branco Característico Semissólido 5 
F1G Transparente Característico Semissólido 5 
F2G Transparente Característico Líquido 5 
Estufa F1C Branco 
Brilhoso 
Característico Semissólido  5 
F2C Branco 
Translucido 
Característico Semissólido  5 
F1G Transparente Característico Líquido 5 
F2G Transparente Característico Líquido 5 
Fonte: SANTOS, A. C. D., 2017 
 
Tabela 4: Análise das características organolépticas das amostras de creme e gel das Farmácia 1 e Farmácia 2 no 
tempo de 60 dias. 
Armazenamento Amostra Cor Odor Aspecto pH 
Geladeira F1C Branco opaco Característico Semissólido 
Líquido 
5-6 
F2C Branco 
Translucido 
Característico Semissólido 5-6 
F1G Transparente Característico Semissólido 5 
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F2G Transparente Característico Semissólido 
Líquido 
5 
Ambiente 
 
F1C Branco  Característico Semissólido 5-6 
F2C Branco 
Translucido 
Característico Semissólido  5-6 
F1G Amarelado Característico Semissólido 5 
F2G Transparente Característico Líquido 
esbranquiçado 
ao fundo 
5 
Estufa F1C Branco 
Translucido 
Característico Semissólido 5-6 
F2C Branco opaco Característico Semissólido  5-6 
F1G Transparente 
Amarelado 
Característico Semissólido  6-7 
F2G Transparente Característico Semissólido  5-6 
Fonte: SANTOS, A. C. D., 2017 
 
Tabela 5: Análise das características organolépticas das amostras de creme e gel das Farmácia 1 e Farmácia 2 no 
tempo de 90 dias. 
Armazenamento Amostra Cor Odor Aspecto pH 
Geladeira F1C Branco Característico Creme 5-6 
F2C Branco opaco Característico Creme 5-6 
F1G Transparente Característico Gel 5-6 
F2G Transparente Característico Gel líquido 5-6 
Ambiente 
 
F1C Branco 
Transparente 
Característico Semissólido 
Líquido 
5-6 
F2C Branco Opaco Característico Semissólido 5-6 
F1G Transparente Característico Líquido 6-7 
F2G Leitoso Característico Líquido 6-7 
Estufa F1C Amarelado Característico Líquido 4-5 
F2C Branco Opaco Característico Líquido  4-5 
F1G Transparente Característico Líquido 5 
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F2G Transparente Característico Líquido 5 
Fonte: SANTOS, A. C. D., 2017 
 
       O estudo da estabilidade contribui para orientar o desenvolvimento das formulações e do 
material adequado de acondicionamento, oferecer subsídios para o aperfeiçoamento das 
formulações, estimarem o prazo de validade e auxiliar no monitoramento da estabilidade 
organoléptica, físico-química e microbiológica, oferecendo informações da eficácia e 
segurança do produto (BRASIL, 2010). 
O ácido ascórbico é uma das vitaminas que mais pode ser alterada no 
processamento de produtos, contribuindo para isso o fato de ser hidrossolúvel, a ação do 
calor, da luz, do oxigênio, de álcalis, da oxidase do ácido ascórbico, bem como traços de 
cobre e ferro (TAVARES, 2003). Assim, o ácido ascórbico está sujeito a perdas 
significativas ao longo do armazenamento ou do processamento, sendo oxidado (química ou 
enzimaticamente) a ácido deidroascórbico, que apresenta atividade vitamínica, mas que é 
ainda menos estável e sofre oxidação a ácido dicetogulônico, que se degrada em diferentes 
produtos, como: ácido oxálico, ácido xilônico e xilose. (TARRAGOTRANI et al., 2012; 
SPINOLA et al., 2013) 
Para o desenvolvimento de uma formulação cosmética estável, segura e eficaz, é 
obrigatória a escolha adequada das matérias-primas que farão parte da sua composição, ou 
seja, estas devem ser compatíveis entre si e com as substâncias ativas selecionadas para 
atender a indicação de uso do produto (ANCONI, 2008).  
Como observado nos resultados apresentados, houve uma alteração nas 
características organolépticas das formulações, cremes e géis, submetidas a temperatura 
ambiente e 40ºC após o tempo de 60 dias.  Suas características físicas mudaram quando 
submetidas a alterações ambientais, como temperatura, luz e umidade, tornando as 
formulações com coloração e consistência alteradas do que as mantidas em geladeira.  
Os tipos de emulsão podem influenciar a estabilidade de preparações 
farmacêuticas magistrais proporcionando a diminuição do teor do percentual de vitamina C. 
Um estudo comparativo feito por Dalcin et al (2003), demonstra que emulsões múltiplas do 
tipo A/S/A tiveram baixa no teor de aproximadamente 12% após 7 meses de armazenamento 
em temperatura ambiente, enquanto emulsões simples do tipo O/A teve uma baixa de 
aproximadamente 48% nos 3 primeiros meses e quase nula após os 7 meses.   
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Componentes de um cosmético sejam eles ativos ou não, podem afetar a 
estabilidade de uma formulação e podendo estes componentes estar relacionados à 
formulação, ao material de acondicionamento, à fabricação e as condições ambientais e de 
transporte.  Podem ser classificados em extrínsecos, e intrínsecos os fatores que afetam a 
estabilidade de um produto. Os fatores extrínsecos são aqueles de origem externa, dentre 
eles o tempo, a temperatura, a luz e o oxigênio, a umidade, o material de acondicionamento, 
os microrganismos e as vibrações. Já os fatores intrínsecos se referem a fatores inerentes à 
formulação, como a incompatibilidade física e a incompatibilidade química, pH, reações de 
oxido-redução, reações de hidrólise, interação entre os ingredientes da formulação e 
interação entre ingredientes da formulação e o material de acondicionamento. (BRASIL, 
2010; GREGOLIM et al., 2008) 
A temperatura assume como um importante parâmetro de estabilidade, pois é 
capaz de aumentar a taxa de velocidade das reações cerca de duas a três vezes mais por cada 
aumento de 10ºC para a maioria das moléculas. Pela equação de Arrhenius é possível prevê 
a estabilidade de fármacos, já que permite calcular a velocidade de reação de uma dada 
temperatura. Por meios dos ensaios de atividade acelerada é possível minimizar os efeitos de 
temperatura aos fármacos pela seleção adequada da temperatura de armazenamento. 
(POMBAL et al, 2010)  
As características das formulações na temperatura ambiente foram consideradas 
próximas às temperaturas de estufa devido ao clima característico da cidade de Teresina-Pi, 
segundo a OMS o Brasil pertence a zona IV classificado para países quentes e úmidos, 
sendo uma zona de temperatura mais estressante.  
Além da estabilidade das formulações magistrais é importante controlar como elas 
são dispensadas em relação a rotulagem para os pacientes, segundo RDC 67/2007 há casos 
em produtos manipulados em que é necessário aviso na embalagem para o usuário entender 
como conservar o produto, como por exemplo as frases “Manter em geladeira”, “Não deixar 
no alcance de crianças”, “Proibido uso durante gravidez”. O rótulo deve ser personalizado 
de acordo com a prescrição do profissional habilitado, mas deve conter como 
obrigatoriedade: a) Nome do prescritor; b) Nome do paciente; c) Número do registro da 
formulação no Livro de Receituário; d) Data da manipulação; e)Prazo de validade; 
f)Componentes da formulação com respectivas quantidades; g)Número de unidades; h)Peso 
ou volume contido; i)Posologia; j)Identificação da farmácia; k)CNPJ; l)Endereço completo; 
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m)Nome do farmacêutico responsável técnico com respectivo número de registro no 
Conselho Regional de Farmácia. (BRASIL, 2007; ANFARMAG, 2016) 
Dentre as farmácias analisadas, a F1 não possuiu descrições na embalagem em 
relação a manter o produto em geladeira sob refrigeração, induzindo assim, o usuário a não 
manter em adequado armazenamento. Além de não conter os dados da empresa, não 
presentes na rotulagem do CNPJ e endereço completo.     
São vários os casos citados na literatura de desvios de qualidade em 
medicamentos manipulados. Entre eles um estudo realizado por Yano et al. (2011), em que 6 
rótulos de produtos farmacêuticos manipulados recebidos pela Vigilância Sanitária e 
acompanhadas de queixas técnicas, tais como ineficácia terapêutica e suspeita de conter 
substâncias anorexígenas não declaradas no rótulo apresentaram desvio da qualidade 
estando em desacordo com as legislações específicas, demonstrando que mesmo, apesar de 
haver disposições a serem seguidas, a legislação nem sempre tem sido observada nas 
farmácias de manipulação. Afirma também, que produtos encontrados com desvios de 
qualidade quanto aos dizeres dos rótulos de medicamentos manipulados acabam gerando 
dúvidas quanto à qualidade e segurança de seus conteúdos.  
 
4   CONCLUSÃO 
O estudo de estabilidade acelerada mostra a influência das condições de 
armazenamento permitindo uma avaliação metodológica da estabilidade. Esses métodos 
agregam à importância da correta orientação aos pacientes para que armazene os produtos 
farmacêuticos contendo vitamina C, principalmente de uso tópico, durante seu tratamento, 
evitando a formação de substâncias degradativas e perda de ativo, principalmente pelo fato 
dessas preparações serem utilizadas, principalmente, em região corporal de fácil irritabilidade. 
Os testes de estabilidade desempenham um papel crucial no desenvolvimento de 
formulações farmacêuticas fornecendo certezas de estipular a validade do produto 
assegurando a sua qualidade nesse determinado espaço de tempo.  
A análise de rotulagem também se faz necessária para assegurar a qualidade e 
segurança do produto, ao passo que as informações contidas na rotulagem descrevem os 
ativos, posologia, dados do paciente e estabelecimento. 
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